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$摘要%

!

目的
!

研究血清单核细胞趋化蛋白
6+

"

C426+

$和
4

反应蛋白"

4(2

$水平与老年冠心病的相关性%

方法
!

以
%!+/

年
+

月至
%!+-

年
+

月该院
%!!

例老年冠心病患者为观察组!以同期
%!!

例健康老人为对照组%

分析两组对象血清
C426+

和
4(2

水平与冠状动脉狭窄程度&冠状动脉侧支形成的相关性#分析两组单核细胞

内
C426+

和
4(2R(;'

与血清中
C426+

和
4(2

水平的相关性%结果
!

观察组患者血清
C426+

和
4(2

水

平明显高于对照组"

!

#

!"!#

$!但二者并不影响冠状动脉狭窄程度"

!

%

!"!#

$#观察组有冠状动脉侧支形成的

患者数明显多于对照组"

!

#

!"!#

$!在不同的分级里!观察组患者血清
C426+

和
4(2

水平均高于对照组"

!

#

!"!#

$#观察组患者单核细胞内
C426+

和
4(2R(;'

水平显著高于对照组"

!

#

!"!#

$%相关性分析显示!冠

心病患者单核细胞内
C426+

和
4(2R(;'

水平与血清中
C426+

和
4(2

水平均呈正相关%冠心病患者的三

酰甘油"

<3

$和总胆固醇"

<4

$均与血清中
C426+

和
4(2

水平呈正相关%结论
!

血清
C426+

和
4(2

水平与

冠状动脉侧支级别呈正相关!二者的水平越高!老年冠心病患者冠状动脉侧支形成越多%

$关键词%

!

冠心病#趋化因子
44A%

#

4

反应蛋白质#相关性研究#老年人
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%!+-LGŜGVILHKGMZLGŜIHOMP
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NMSSGJIHGVXOHKJĜGJLMQLGSYRC426+IPV4(2

"

SGL

W

GNHÔGJ
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冠心病(

NMSMPIS

U

KGISHVOLGILG

"

4E5

!是最常见

的心脏病之一"患病率为
!"+#8

"易感人群为
/#

岁以

上的男性和
##

岁以上或者绝经期的妇女"近年来"中

老年人罹患
4E5

的概率越来越高&

+6%

'

#

4E5

是由外

界环境和炎症因子等遗传因素相互作用而引起的慢

性炎症疾病&

$

'

#各种炎症反应在多种急慢性炎症疾

病的发生发展中起着重要作用"单核细胞趋化蛋白
6+

(

C426+

!和
4

反应蛋白(

4(2

!是非常关键的两个炎

症因子"

C426+

促进慢性炎症反应"

4(2

促进急性炎

症反应"在
4E5

的发生发展过程中至关重要&
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C426+

是一种单核细胞趋化蛋白"属于
%

亚家族趋化

因子"在内皮细胞%平滑肌细胞和心肌细胞上高表达"

在急性炎症条件下能够促使血液中的单核
6

巨噬细胞

聚集到损伤的内皮下间隙并活化成巨噬细胞"刺激巨

噬细胞不断吞噬类脂质并分化为形成富含胆固醇酯

的泡沫细胞"

C426+

可促进多种炎症因子的产生并

形成级联炎症反应"使内皮从抗凝
6

抗黏附状态转化

为促凝
6

易黏附状态"促进动脉粥样硬化的发生发展"

使
4E5

恶化&

#

'

*

4(2

是一种由肝脏合成的非特异性

急性期炎症反应标志物"可激活经典的补体途径"增

强白细胞的吞噬作用"调节淋巴细胞或单核
6

巨噬系

统功能"促进巨噬细胞组织因子的生成&

.

'

#目前"血

清
C426+

和
4(2

浓度与
4E5

临床症状的相关性还

有待进一步研究"本研究的目的在于探讨血清
C426

+

和
4(2

于
4E5

临床症状的相关性#

D

!

资料与方法

D"D

!

一般资料
!

%!+/

年
+

月至
%!+-

年
+

月"收集本

院共
%!!

例老年
4E5

患者作为观察组"其中"男
+%!

例"女
.!

例"平均(

-#"+!d."0#

!岁*纳入标准$年龄

大于
-!

岁*有典型的心绞痛症状且经冠状动脉造影

确诊为
4E5

*既往无经皮冠状动脉介入治疗(

247

!和

冠状动脉搭桥手术史*心功能为
B7AA72

分级
+

#

%

级*愿意参加本研究"签署知情同意书#排除标准$合

并其他心脏病患者"如先天性心脏病%严重瓣膜病%扩

张型心肌病%肥厚性心脏病%风湿性心脏病等*合并

严重的器官衰竭性疾病"比如肾衰竭(血肌酐大于或

等于
%#R

T

)

A

!%严重心功能不全(左心室射血分数小

于
$!8

!%器官功能下降性疾病%严重钙化疾病等*合

并脑血管疾病或其他神经系统疾病者*合并甲状腺

功能亢进及严重结缔组织病者*合并感染%肿瘤%血

液系统或免疫系统疾病者*存在影响
KL64(2

水平的

其他疾病或因素的患者*近期手术%创伤者#对照组

为
%!!

例冠状动脉造影正常的健康老人"男
++!

例"

女
,!

例"平均(

--"#%d0"##

!岁#观察组和对照组老

人的基本临床特征比较"差异无统计学意义(

!

%

!"!#

!"具有可比性#本研究通过本院伦理委员会审

批"所有患者或其家属均签署知情同意书#

D"E

!

方法

D"E"D

!

采集血清样本
!

冠状动脉造影术后"空腹时"

采用乙二胺四乙酸(

:5<'

!抗凝管采集所有老年

4E5

患者和健康老人的肘静脉血"共收集
.RA

"

/f

保存待测#

D"E"E

!

血清
C426+

和
4(2

水平的测定
!

取已收集

的
/RA

外周血"

%!!!S

)

ROP

离心
%!ROP

分离血清"

*.!f

冰箱保存待测#采用
C426+

双抗体夹心法

:A7&'

试剂盒(美国
(g5

公司!检测"采用
4(2

双

抗体夹心法
:A7&'

试剂盒(美国
(g5

公司!检测"

操作方法严格按照试剂盒说明书进行"光密度值由

53#!$$'

酶联免疫检测仪测定"根据标准曲线计算

血清中
C426+

和
4(2

的水平#

D"E"!

!

分离外周血单核细胞
!

取
/RA

外周血"密度

梯度离心分离单核细胞"细胞计数统计细胞数量#

D"E"F

!

(<624(

检测
!

以人
C426+

%

4(2

序列为模

板"使用
2SORGS2SGROGS#"!

设计引物"并由上海生

物工程技术服务有限公司合成#使用
<SOaMJ

提取单

核细胞总
(;'

"

(<624(

检测
C426+

和
4(2

的

R(;'

表达浓度#

C42

上下游引物序列如下"

2\

$

44<<4<3<344<34<34<4'

"

2(

$

<4<<43

3'3<<<333<<<34

*

4(2

上下游引物序列如

下"

2\

$

'<< '434<' <4< '34'<4<'

"

2(

$

4'<3'<34'<3'4<'4<'4'

#

D"!

!

统计学处理
!

所有统计学数据均采用
&2&&

+,"!

进行统计分析"计量资料用
GdA

表示"两组之间

比较采用
#

检验"

&

W

GISRIP

进行相关性分析"以
!

#

!"!#

为差异有统计学意义#

E

!

结
!!

果

E"D

!

两组对象
4E5

危险因素比较
!

对照组和观察

组年龄%性别和舒张压(

5?2

!比较差异无统计学意义

(

!

%

!"!#

!*但是两组在体质量指数(

?C7

!%收缩压

(

&?2

!%三酰甘油(

<3

!%总胆固醇(

<4

!%血浆纤维蛋

白原(

\?3

!和吸烟史上差异有统计学意义(

!

#

!"!#

!"见表
+

#

E"E

!

两组对象血清
C426+

%

4(2

检测结果比较
!

观

察组患者血清
C426+

和
4(2

的水平明显高于对照

组"差异有统计学意义(

!

#

!"!#

!"见表
%

#

E"!

!

两组对象外周血单核细胞中
C426+

和
4(2

R(;'

水平比较
!

观察组患者单核细胞内
C426+

和
4(2R(;'

水平高于对照组"差异有统计学差异

意义(

!

#

!"!#

!"见表
$

#

表
+

!!

两组对象
4E5

危险因素比较

组别
"

年龄

(

GdA

"岁!

性别

(男)女!

?C7

(

GdA

"

`

T

)

R

%

!

&?2

(

GdA

"

RRE

T

!

5?2

(

GdA

"

RRE

T

!

<3

(

GdA

"

RRMJ

)

A

!

<4

(

GdA

"

RRMJ

)

A

!

\?3

(

GdA

"

RRMJ

)

A

!

吸烟史

(是)否!

对照组
%!!--"#d0"# ++!

)

,! %/"+d%"# +%$"$d$". .%"#d%"- +"$%d+"+ /"+d$"+ #"%d%"$ ++.

)

.%

观察组
%!!-#"+d."0 +%!

)
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)
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E"F

!

4E5

患者单核细胞内
C426+

和
4(2R(;'

与血清
C426+

和
4(2

水平的相关性
!

4E5

患者单

核细胞内
C426+R(;'

水平与血清中
C426+

水平

呈正相关(

$1!".+!

"

!

#

!"!#

!#患者单核细胞内

4(2R(;'

水平与血清中
4(2

水平呈正相关(

$1

!"0,+

"

!

#

!"!#

!#

表
%

!!

两组对象血清
C426+

&

4(2

水平比较!

GdA

(

WT

)

RA

"

组别
" C426+ 4(2

对照组
%!! #/"0+d$"%0 $"-%d%"$-

观察组
%!! +%+"0%d%",$ #"/.d%".#

!

#

!"!#

#

!"!#

表
$

!!

两组对象单核细胞内
C426+

和
4(2R(;'

!!!

水平比较!

GdA

"

组别
" C426+R(;' 4(2R(;'

对照组
%!! %"%.d!"%$ /"%+d!"+,

观察组
%!! -"$,d!"$0 ."+-d!"+-

!

#

!"!#

#

!"!#

E"G

!

4E5

危险因素与血清
C426+

和
4(2

水平的相

关性分析
!

4E5

患者的
<3

(

$1!"0-!

"

!

#

!"!#

!和

<4

(

$1!"0,$

"

!

#

!"!#

!与血清中
C426+

水平呈正

相关#

4E5

患者的
<3

(

$1!"0.+

"

!

#

!"!#

!和
<4

(

$1!".$,

"

!

#

!"!#

!与血清中
4(2

水平呈正相关#

!

!

讨
!!

论

!!

4E5

是冠状动脉血管发生动脉粥样硬化病变而

引起血管腔狭窄或阻塞"造成心肌缺血%缺氧或坏死

而导致的心脏病"致死率很高且大多数是
/!

岁以上

的中老年人"已引起全世界的关注&

.6,

'

#动脉粥样硬

化是
4E5

最主要致病因素"+内皮损伤反应学说,是

公认的
4E5

发病机制#由于机体脂质(

<3

和
<4

等!代谢异常"血液中的脂质黏附在动脉内膜上"形成

动脉粥样硬化斑块"随着炎症反应加剧"这些斑块逐

渐增多"动脉管腔越来越狭窄"血流受阻"导致心脏缺

血"从而产生
4E5

&

+!6++

'

#目前认为"动脉粥样硬化是

一种慢性炎症性疾病"由于炎症反应伴随动脉粥样硬

化乃至
4E5

的整个发生发展过程"炎症等级越高"动

脉粥样硬化程度越重"心血管病病死率越高"因此"血

液中炎症因子的浓度是诊断
4E5

及预测预后的临床

分子标志物#

C426+

和
4(2

是体内重要的促炎因子"研究显

示"

C426+

和
4(2

等炎症因子的增加"以及持续的炎

症反应可诱发动脉粥样硬化%血管狭窄和血流减少"

这些症状会进一步加重炎症反应"从而形成恶性循

环"最终导致
4E5

&

+%

'

#本研究结果显示"老年
4E5

患者血清
C426+

和
4(2

的水平均明显高于对照组"

表明促炎症因子
C426+

和
4(2

水平与
4E5

的发生

发展密切相关#单核细胞是血清
C426+

和
4(2

的

主要来源之一"进一步分析也显示"

4E5

患者单核细

胞内
C426+

和
4(2R(;'

水平均明显高于对照组"

而且"

4E5

患者单核细胞内
C426+R(;'

水平与血

清中
C426+

水平呈正相关"而且单核细胞内
4(2

R(;'

水平与血清中
4(2

水平呈正相关"也证实了

这一点#

进一步"本研究分析了
4E5

的危险因素#相关

性分析结果显示
4E5

患者的
<3

和
<4

均与血清中

C426+

和
4(2

水平均呈正相关#既往研究显示"

C426+

通过与
44(%

(

C426+

受体!)

2B4

信号通路"

一方面促进内皮细胞增殖并修复损伤的血管内膜&

+$

'

"

另一方面"过度的增殖引起动脉硬化和血管重塑"同

时不断摄取脂质形成脂质池"促进脂质代谢异常"加

重动脉粥样硬化和纤维化#另外"

C426+

还可刺激单

核巨噬细胞合成
7A6-

和基质金属蛋白酶等细胞因子"

使斑块不稳定甚至破裂&

+/

'

#而
4(2

可促进巨噬细胞

摄取低密度脂蛋白并转化为泡沫细胞"从而形成动脉

粥样硬化斑块"在斑块中也可检测到
4(2

&

+#

'

#本研

究和既往研究结果说明炎症反应能够促进脂质代谢

异常"而脂质代谢异常又可进一步加重炎症反应"二

者间相互作用"相互调节共同促进进而促进动脉粥样

硬化的发生发展#

综上所述"血清
C426+

和
4(2

与老年
4E5

紧

密相关"这两种炎症因子引起的炎症反应是触发动脉

粥样硬化的根本原因"可以作为检测
4E5

心肌缺血

损伤程度的炎症标志物#
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"

OPHGSNGJJYJISIVKGLOMP

RMJGNYJIS6+

"

IPVRMPMN

U

HGNKGRMIHHSINHIPH

W

SMHGOP6+OPG]6

W

GSORGPH

&

=

'

"4KOP=7PHG

T

CGV

"

%!+/

"

%!

(

-

!$

//#6//,"

&

/

'

<';39

"

2';BD9=&

"

4'((==

"

GHIJ"'LLMNOIHOMPMQ

L74'C6+IPVC426+XOHKNMSMPIS

U

ISHGS

U

NIJNOQONIHOMPOP

QIROJOGLGPSONKGVQMSNMSMPIS

U

KGISHVOLGILGMSK

UW

GSHGP6

LOMP

$

HKG;EA?7\IROJ

U

EGISH&HYV

U

&

=

'

"?C44ISVOM̂ILN

5OLMSV

"

%!!0

"

0

(

+

!$

+6++"

&

#

'

4E';34(

"

2'; F2

"

bED;3 E C":QQGNHMQPMP6

LYS

T

ONIJ

W

GSOMVMPHIJHKGSI

WU
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